Mycobacterium marinumの研究 : 生理学的性状,薬剤感受性並びに動物病原性について by 光戸 勇
金沢大学十全医学会稚誌 第89巻 第 1号 119
- 132 (1980) 119
且勿c oあαCねγ毎∽ 研 αγ才乃祝 ∽ の 研究
一 生 理学的性状 , 薬剤感受性並び に動物病原性 に つ い て -
金沢大学医学部皮膚科学教室 (主任 : 福代長 一 教授)
光 戸 勇
(昭和55年 1 月 7 日受付)
本論文の 要旨は第30回日本皮膚科学食中部支部学術集合 (昭和54年 9月24日 , 大阪) で 発表 し た.
●
非定 型 抗 酸 蘭 の 一 つ で あ る 〟 γC OわαC才g r∫〟 椚
ma rin u m は と 卜 の S Wim ming po ol gra n ulo m a
l)
(又 はfish ta nk gr a n ulo m a
2))の 原因菌 と して 知 られ
て い る . わ が国 で も , 本菌 に よ る ヒ ト の 皮膚感染例 の
報告は中嶋
3切 発表 (1970) に始 ま り , 今日 ま で に 約
50 例に 達 し て い る . こ れ ら わ が 国 で 分離 さ れ た
〟ッc oわαCrg rg以 椚 椚 αrf乃祝 椚 (以 下 〃 . ∽ αrf柁びm と
略) に つ い て の 系統的 な蘭学的研究 は未だ行な わ れ て
い な い .
著者はわ が 国で 分離 さ れ た 〟 . m αr∫乃祝 椚 を.23 株
集め , それ らの 生理 学的性状 , 薬剤感受性並 び に 動物
病原性に つ い て 検索 した . 以下 に そ の 成績 を述 べ る .
材料お よ び方法
材料に し た 〟 . 別 の煩 Ⅷ 朋 23 株の 出所 に つ い て は ,
金沢大学皮膚科 で 分離さ れ た も の 5株 (表2 の Nα 23,
24,26,28, 36), 他施設で 分離さ れ , 後 で 分与 を受 け
たも の 18株 ( 表1) で ある . な お , 対 頗 と し て 〟 .
m arin u ml株 (ATC C No. 927, 国立予防衛生研究所 よ
り分与), M . ka n s a siil株(A T C CNo,12478, 島根 医
大微生物免疫学教室 ･ 斎藤肇氏よ り分与)を用意 した .
こ れら 23 株が分離 さ れ た 症例 の 報告者 ･ 年 次 ･ 年
令 ･ 性 ･ 病 型 ･ そ の 他 は 表 2 の 通 り で あ
る
3) W り 戒 2レ2 7)
. 患者 の 年令 は 3才か ら 78 才ま で , 平均
38才. 性別で は 男15例 , 女8 例. 皮膚病変の 病型 は
限局型15例 , lノ ン パ 管型 6例 , 汎発型 2例で あ る . 骨
病変が 2例 に あ っ た .
(1) 生理 学的性状の 検査: こ れ は主 と し て 結核菌検査
指針2 0)と抗酸菌分類委員会試案21 に 基 づ い て 行 な っ
た . 菌浮遊液 の 作製 に は , 原則と し て 1% 小川培地(日
水製薬) で 2 7～ 32 ℃ ･ 2 ～ 3 週間培養した集落 を
使用 , 白金耳で 菌塊 を試験管 に と り , ガ ラ ス棒 で 摩砕
し なが ら蒸留水ま た は生理 食塩水を1滴ず つ 滴 下 して
調製 し た .
a) 培養温度:1 mg(湿菌量, 以 下同様) / 最 と 10
~ 2
帽 / 舶の 2段階の 濃度で 薗浮遊液 を作り . それ ぞ れ の
0.1mエを 1 %小川培地各2本 に移植 . 培養温度 は 22℃
よ り 42℃ま で , 5 ℃毎に 5 段階に 区切 っ て 菌 の 発育の
有無 ･ 発育 し た集落の 数と大 き さ等 をみ , 4週後 ま で





mg/ mエの 濃度 の 歯
浮遊液 を作 り , そ れ ぞれ の 0.1 mほ 1 %小川培地各 2
本に 移植 , 32 ℃ で 培養 , 1週後 と 2過後 に 観察 , 可視
集落の 有無 と数 を調 べ た .
c) 集 落の 性状: 1) 表面: 発育速度 の 観察を行な っ
た , そ の 同 じ培地 の 集落 に つ い て . 個 々 の 集落が 融合
せず, か っ 十 分に 発育し て い る状態に お い て (2 ～ 3




mg/ m乙の 濃度 の 菌浮遊液を作り , それ ぞ
れ 0.1mエを 1% 小川培地各 1本 に 移植, 試験管 を ア ル
ミ ホ イ ー ル で 巻 い て 遮光, 32 ℃で 培養, 2週後 ア ル ミ
ホ イ ー ル を 上 へ ず ら して 培地 の 下半分の 集落 に 60ワ
ッ ト の 電球 で 約30c mの 距離か ら 1時間照射 , あ と再 び
遮光 して 32 ℃ で 24時間培養, そ の 時点で 光照射部位
と非照射部位 の 各集落の 色を比較 し た .
d) 生化学的性状: ナイ ア シ ン ･ 耐熱カ タ ラ ー ゼ ･ 硝
酸還 元 ･ 耐熱 フ ォ ス フ ァ タ ー ゼ ･ ア リ ル ス ル フ ァ ク ー
ゼ ･ ツ イ ー ン 80水解 ･ ウ レ ア ー ゼ ･ ジ ア ミ ン 酸 化 ｡
Studie s onル秒c oba cieriu m m a rin u m with Spe cial Regard to its Physiologic al Activitie s,
Se nsitivity to Drugs and Pathogenic Activities to Anim als･ Is amu M itsuto, Departm e nt
Of De r m atolog y(Dire ctor: Pr of･ R･ Fuku shir o),Scho ol of Medicine, Ka n az a w aUniv ersity.
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各試験 を抗敢菌分類委員会試案
抑 に 従 っ て 行 な っ た ･
2) 薬剤感受性の 検査 : こ の 試験 に は , 市販の 抗結核剤
耐性検査培地 (日水製薬) を用 い , 10
~ 2
mg/ mエの 濃度
の 菌浮遊液 を作り , こ れ の 0.1 m ほ 各培地 に 移植 , 27
～ 32℃ で 培養 , 2 週間後に集落の 有無 と数 を調 べ た ･
塩酸ミ ノ サ イ ク リ ン の 〟 . 椚 αrf押㍑ 椚 に 対す る抗 菌
力 (M IC) の 検査
2 0)･･2 9): Dubo s液体培地( 栄研)を使
軋 こ れ を 滅菌後 , ミ リ ポ ア フ ィ ル タ
ー で 濾過 ･ 滅菌
した塩酸 ミ ノ サ イ ク リ ン と ア ル ブミ ン を加 え . 墟酸 ミ
ノ サイ ク リ ン の 濃度が そ れ ぞ れ 100〟g / m は り 倍数
稀釈 で 50 ･ 25･ 1 2.5 ･ 6.2 ･ 3･1
-
1.6 ･ 0.8 ･ 0.4〟g / 山の 9 段階に な る よう に し･
各感度の 培地 を そ れ ぞ れ申試験管 2本 に5 mエず つ 分
注 , 24 時間37℃の 肺卵器 に 入れ て 無菌 で あ る こ と を
確 か め た 軋 10
~ 2
mg/ mエ濃度 の 菌浮遊液各 0･1m ほ 各
培地 に 柳 臥27 ～ 32℃ で 1 週間培養後, 菌発育 の 有無
を調 べ た .
Jコ
3)動物接種:披検23株申7 株Ⅷ0.6, 12, 1 4､ 15, 23,
30, 36 )か ら そ れ ぞ れ作 っ た菌浮遊液 (5mg/mエ硬度
の もの) 各0.2m ほ 体重約30g の 雄 マ ウ ス 3匹(Nn30
の み 2 匹)ず つ の 腹腔内 へ 接種 し た . 30日余 り観察し
た あ と屠殺 , 逆培養 と組織標本作製を行な っ た .
次に 披検23 株申7株 (Nm2, 6, 21, 23, 28, 30,
36 )を 用 い , 合計 18 匹の 体重400～ 500g の モ ル モ ッ
ト に 腹腔内接種(5mg/mエの 菌浮遊液各 0.4mほ 注入)
を行 な い , 4 ～ 10週後屠殺 し て 調 べ た .
成 績
Ⅰ . 培養並び に 生化学的性状 (表3)
( 1 )培養温度 1)32 ℃の 場合: 披検23 株の 全て が他
の 温度の 場合 に較 べ て 最 もよく 発育 し た .
2)27 ℃の 場合:32 ℃ の 場合 と はぼ 同程度の 旺 盛な
発育 を示 し た .
3 )22 ℃ の 場合: 32 ℃ の 場合 ･ 27 ℃の 場合に 較ベ
表 1 . 〟. m a r古畑 m 23株 の 出所
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注: 施設名の 多く で は ｢皮膚科｣ を省吼 敬称 吼 Noユ2, 2 2 の 2株は それ ぞ れ カ ツ コ 内よ り分 与｡
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て発育は劣 っ た .
4)37 ℃ の 場合: 移 植繭量 の 多少 に よ っ て 成績が異
なっ た . す なわ ち ,1mg/ 血液度の 菌浮遊液 0.1mエ移植
の場合に は発育の 認 め られ た南棟が14株 ( 表3の No.
1, 4, 5, 8. 9, 11, 12, 13, 14, 1 5, 22, 26, 28, 30)
あり , 発育の 認め ら れ な か っ た菌株が 9 株( 表3の Nα
2,6, 7, 10, 21, 23, 24t 25, 36) で あ っ た . 1 0~2 叩
/ 扉濃度 の 菌浮遊液各0.1mエ移植の 場合 に は . 逆 に 発
育の 認 め られ た 菌株が 9 株( 表3の No. 4, 9. 1 2, 13,
14, 15,22, 28, 30). 発育の 認め られ なか っ た菌株が
14抹(表3の No.1, 2, 5 . 6, 7. 8, 1 0, 1 1, 21, 23,
24, 25, 26, 36 )で あ っ た . なお , 37 ℃の 場合 は発育
して も集落の 数が 少な く , 多く は数個の 集落の み で ,
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よ く発育 し た と思 わ れ る菌株で も数え られ る程度 の 集
落数で あ っ た . 乱発型の 症例か ら分離さ れ た 2株 ( 表
3のNα4. 9) は共 に 37 ℃ に お い て 二 つ の 濃度 の 場合
と もに 発育 を示 し た .
5)42 ℃の 場合: 披検南棟の い ずれ も発育 しな か っ
た .
6) 対照 菌 株: 〟 γC OわαC亡βrf鋸 ∽ 如 那 αぷff
(A T C C12478 )は37 ℃で も旺盛 な発育を示 し, 集落
数 も無数 , ま た 42 ℃ で もす こ しは 発育 した . も う 一 つ
の 対照 の M. m a rin u m(A T C C927)の 場合は 37℃ に
お い て 二 つ の 濃度 の 場合 と もに 発育 し たが 42 ℃ で は
発育 しな か っ た .
(2)発 育速度被検菌株 の どの 株 に お い て も1 週後で は
表 2 . 〟 . m8γ才几 祝 m 2 3株が 分 離さ れ た症例 の 一 覧
菌株No. 報告 者 ( 報告年) 性 年令㈱ 病 型 部位 (初発) 備 考
ロ 木村 ･ 菅原7) (1976) 男 34 限 局 型 右 ⅠⅠ 指 背
骨病変仙 波汁の ス
メ ア に 抗醸菌川
関西医科大挙 形外 の
症例, 骨病変川
組 織標本に 抗 酸商用
組織標本に 抗 酸菌川
2 本間8) (1972) 一女 42 リ ン パ 管型 右 Ⅰ 指 末 節
4 束ら5) (1974) 男 27 汎 発 型 左 Ⅰ 址
5 斎藤 ら9) (1972)
速水 ･ 笹川I O〉 (1977)
女 71 限 局 聖 石 塀
6 男 62 限 局 型 左 手
7 男 43 リ ン パ 管型 右手背 ･ 右肘
8 園 田
1 1) (1973) 男 40 限 局 型 左 手 背
9 山本昇 ら4) (1969) 男 78 汎発型(膿瘍) 両膝蓋 ･ 右手首
10 藤原 ･ 斎藤1 2)(1973) 女 3 リ ン パ 管型 左 Ⅰ 指 背
田 藤 田
1 3) (1976) 女 30 限 局 型 右 ⅠⅠ 指 背
12 田崎 ら1 4) (1972) 女 57 リ ン パ 管型 右 ⅠⅠ 指
13 中嶋 ら
1 5) (1969) 男 19 限 局 型 右 Ⅴ 指 背




安江 ･ 船 橋1 6 (1972)
男 28 限 局 型 右 Ⅵ 指 背
21 男 22 限 局 型 右 手 背
22 男 36 限 局 型 左 手 背
23 井上 ら1 7) (1977) 女 45 限 局 型 右 ⅠⅠ 指 背
24 福代 ら6) (1970) 男 16 リ ン パ 管 型 右 皿 指 背
25 金原 ら6) (1978) 男 26 限 局 型 右 肘
26 金原 ら6) (1975) 女 44 リ ン パ 管 型 左 ⅠⅠ 指 背
28 金原 ら6) (1973) 男 53 限 局 型 左 手 背
30 下峠 ら1 8) (1977) 女 49 限 局 型 右 ⅠⅠ 指 背
36 光戸 ･ 井上 (1979) 男 29 限 局 型 左 Ⅲ 指 背
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可視集落 ほ明瞭で な く , 2週後 に は集落の 形成を 明 ら
か に 認め る こ と が 出来 た .
(3) 箋落の性状1) 表面: 被検 23 菌株の う ちNo･ 5 の
菌株 は表面 が粗 で あ っ た が , 他 の 22菌株 は い ず れ も
表面が平滑 で あ っ た . な お 対 照 の 〟 ッc oわαC亡βrねJ ∽
血㍍ ほ 飢汗=以 下 〟 . 如 ㈲ 細 浦 と略) 株は表面が粗で あ
戸
っ た .
2 ) 光発色性: 菌株弛 5 を除 き . 他 の 披検 22株 はす
べ て 60 ワ ッ ト 1時間照射後 2 4時間で 集落の 色が白色
か ら黄色 に 変化 した . 菌株Nn 5の み は こ の 方法に よっ
て 集落 の 色が 黄変せず , 長時間の 霜光に よ っ て 初めて
黄変 し た .
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+ + + + + +
5 + + + + + +
6 + + + + + +
7 S + + + + + +
8 S + + + + + +
. 9 S 士
+ + 十 + +
10 S 土 + + + + 十
11 S + + + + + +
12 S + + + トー + +
1 3 S + + + + + +
14 S + + + + + +
15 S ± + + + + +
21 S + + + + + +
22 S ± + + + + +
23 S + + + + + +
24 S + + + + + +







+ + + + + +
2 8 S + + + + + +
30 S 土 + + + + +
36 +
土
S 土 + + + + +
A T C C
927 S 白
白
土 + + + + +
AT C
12478 + +
+ 士 + R S + + 十 + + +
M yc oba cte rium ma rin u m の 研究
(4)生化学的性状 1) ナ イ ア シ ン 試験 : 披検の 全株 で
陰性で あ っ た ･ 2) 耐熱性 カ タ ラ ー ゼ 試験: 披検の 全株
に お い て 発 泡 が 認 め ら れ た . 但 し , 対 照 の 〟 .
如 胡 瓜 沼 株 に 較 べ て 発泡量 はい ず れ も少 な か っ た .
(発泡の 極端 に少 な い も の は 表 3 に お い て ± で 示 し
た). 3 ) 硝酸還 元 試験: 披検全株 で 陰性 . (対照 の 〟 .
如 皿 皿 沼 株で は陽性). 4) 耐熱性酸性フ ォ ス フ ァ ク ー
ゼ試験 ･ 5)ア リ ル ス ル フ ァ ク ー ゼ 試験 (2 週間法) ･
6) ツ イ ー ン 80水解試験 (5 日判定)･ 7) ウ レ ア ー
ゼ試験 ･ 8 )ジ ア ミ ン 酸化試験 . こ れ ら五 つ の 試験 の
い ずれ も全株陽性 で あ っ た .
J . 薬剤感受性試験
(1) 抗結核割に対す る感受性検査の 成練( 表4) ス ト
レ プ ト マ イ シ ン ･ そ の 他 ,合計1 2種の 薬剤 に 対す る 感
受性検査の 結果 は次 の 通り で ある .
1) ス ト レ プ ト マ イ シ ン (S M):20〟g / mエの 濃度 で
は耐性2株 (表4 のNo. 22, 30 ), 不完 全耐性 10株 , 感
受性11 株. 200〟g /mいか濃度で は23 株す べ て 感受性
と いう 結果 で あ っ た .
2) パ ラ ア ミ ノ サ リ チ ル 酸 (P A S):1〃g / 山 の 濃度
で は耐性 15株 , 不完全耐性8株 . 次に 10〟g /mエの 濃
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度 で は耐性9 株, 不完全耐性 12 株, 感受性 1株 . 以 上 ,
低濃度 . 高濃度と も耐性 を示 す株が多か っ た .
3 )イ ソ ニ コ チ ン 酸 ヒ ド ラ ジ ド (IN H): 0.1〝g /mエ
甲濃度 で は耐性21 軌1J∠g / 山 で は耐性 19 臥 5〟g
/ mエで も耐性 14株と い う結果 で , ほと ん ど の 株が 耐性
を示 した .
4) カ ナ マ イ シ ン (K M):25〟g / 山の 濃度 で は耐性
5株 ,不完全耐性 13 株 感受性5株で あ っ たが ,10〟g
/ mエで は 23 株すべ て 感受性 で あ っ た .
5) リ フ ァ ン ピ シ ン (R F P): 10FLg / mLの 濃度 で は
耐性11株｡ 不完全耐性 12 株･ 50〟g /mエで は不 完全
耐性 9株 . 感 受性 14株 .
6 )そ の 他 の 7 種の 抗結核剤: 感受性 あり の 数 を低
濃度 と高濃度 の 順 に 列記す る と次の よ う で あ る . バ イ
オ マ イ シ ン (V M) 25〃g /mエで 6 株. 100〟g /mエで
23株 . サ イ ア ジ ン (S A) 1〟g / mエで 0, 10J 絹/ 山で
7, 100〟g / mエで 22. ェ チ オ ナ マ イ ド(T H)25/咤/ mエ
で 9, 50〟g / m⊥で 17. ピ ラ ジ ナ マ イ ド (P Z A) 各濃度
と も感受性株 な し. サ イ ク ロ セ リ ン (C S)12 - 21, エ
タ ン プ ト ー ル (E B)12 - 22, カ ブ レ オ マ イ シ ン(C P M)
0 - 15. 以 上 . ス ト レ プ ト マ イ シ ン (S M) ･ サ イ ク ロ セ
表 4 薬剤感受性 の 検査




2 4 5 6 7 8 910 n 12 13 14 15 21 22 23 24 25 26 28 30 36
S M
20 + 十 + + + 十 ≠ 十 + + ≠ +
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P A S ロ 十† ≠ ≠ ♯ ≠ ♯ ≠ ≠ 鼎･ + ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ 寸廿 ≠ ≠ ≠ ♯ ≠ ､≠ ≠
10 + +≠ ≠ ≠ + ≠ ≠ ♯ ≠ ≠ ≠ ≠ + ≠ + ≠ ≠ 田 ≠ ≠ +
I N H
0. 1 ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ♯ ≠ ≠ ≠ + ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠
ロ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ … ≠ ♯ ≠ ≠ ≠ 十 ≠ ≠ … ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠
5 m ≠ ≠ ≠ ≠ 1什 + ♯ ≠ ≠ ≠ ≠ + ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠
十トK M
25 + 川 + + ♯ + 十 + + 1汁 ♯ ≠ 十 ≠ 十 ≠ ≠
100
V M 25 †+ + ♯ + + + 十 + + + ≠ + + + ≠ + +
(バイ オ マイ シ ン) 100
♯S A
( サイアジ ン)
ロ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ♯ ≠ ≠ ≠ + ≠ 1甘 ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠
10 十I ♯ ≠ + + + ≠ ≠ + + + 十 + 十 + 1十
100 ■≠
+T H 25 十 + + 廿 + ≠ + ≠ ≠ 十ト
≠
♯ + +
(エ チオ ナマ イ ド) 50 + + + + + +
十什 ≠P Z A 300 ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ 什 ≠ ≠
(ビラブ ナマ イ ト)
1000 廿 ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠
3000 廿 ≠ 1什 ≠ ≠ ♯ ≠ ≠ ≠ + ≠ 廿 ≠ 1十 ≠1≠ ≠ + ≠ ≠ ≠ 1什 十+
C S 20 + + + ≠ ≠ + + + + + 十
(サイ タロ セ リ ン) 40 + +
E B 2. 5 ++ ≠ 十 十 ≠ + 十 ≠ + 十 十
(エ タン プ ト ー ル) 5 十
C P M 25 寸杵 ≠ ≠ + ≠ 刊･ ≠ + ♯ ≠ ♯ 1+ ≠ ≠+十 ≠ 廿 + + ≠ ≠ ≠ ≠
(カブ レ オ マ イシ ン) 100 + + + + 寸 + + +
R F P 10 廿 ♯ ≠
♯
≠ ♯ ≠ ≠ ≠ ≠ + ≠ ≠ ≠
+
≠













対 照 0 ≠ ≠ 寸杵 ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ ≠ 舶 田 ≠ ≠ ≠
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リ ン (CS) ･ エ タ ン プ ト ー ル (E B) に 対し て は感受性
あ り の 株が 多く , 逆 に パ ラ ア ミ ノ サ リ チ ル 酸 (P A S)
とイ ソ ニ コ チ ン 酸 ヒ ド ラ ジ ド(IN H)に 対 して は耐性株
が多か っ た . ま た リ フ ァ ン ピ シ ン (R FP) に つ い て は ,
低濃度 で は耐性又は不完全耐性 の 株 が多 く . 高濃度 で
は感受性株の 方が 多か っ た .
(2) 塩酸 ミ ノ サ イ ク リ ン の 被検菌 掛 こ対 す る 抗菌 力
(表5) ミ ノ サ イ ク リ ン の 被 検南棟に 対する抗菌力を
最小発育阻止濃度 (M IC) の 形 で 測定 した 成績 で は
M IC の 範囲は 1. 餌g /mlか ら 12.5〃g / m上の 間 に あ
り . そ れ は 4株 ( 表5の 恥 7, 11, 12, 14) に お い て
土. 馳 g / mエ. 8株 (同No.6, 9, 13, 15, 22, 25, 26･
30) に お い て 3.1J上g /mエ, 5株 ( 同軋 4, 8. 1 0, 23.
戸
24 )に お い て 6.3〟g /mま, 6株 (同No.1, 2, 5, 21,
28. 36 )に お い て 12.5〃g / mエで あ っ た .
Ⅲ . 動物接種 実験
(1) マ ウ ス に お け る成揖 ( 表6)
5株(No,12, 14, 15, 23, 26)で は マ ウ ス を 30 EI余
り観察 し た あ と 屠殺 tl株(Nm30)で は 70日後 に屠殺,
1株 (恥. 6) で は3 匹と も11 日後 ･ 21 日後 ｡ 30 日後
に そ れ ぞ れ 死亡 し た .
マ ウ ス を 30日余り 観察で きた 6株の 場合 の 成績 を
み る と , 病変 は菌接種後 1 ～ 2 過で ま ず 陰嚢の 腫脹と
し て 認 め ら れ , 20日前後 に は陰嚢 と尾 に 結節を生じ,
や が て 自演 し て 潰瘍 と な り , あ と頼療治癒 の 状態とな
っ た . 写真1, 2はNo.15の 菌株 を接種 し た マ ウ スNo.2
表 5 塩酸 ミ ノ サ イ ク リ ン の 抗 菌 力(M I C)
濃度
(〟g/m戚)
菌株No. 10 0 50 25 12.5 6.3 3.1 1.6 0 .8 0.4
対 照
0
1 + + + + + 十
2 + + ･十 + + +
4 + + + + +
5 + + + + + +
6 + + 十 +
7 + + +
8 + + + + +
9 + + + +
10 + + + + +
四 + 十 +
12 + + +
1■3 + 十 十 十
14 + + +
15 + + + +
21 + + + + + +
22 + + + +
23 + + + + +
24 + + + + +
25 + + + +
26 + + + +
28 + + + + + +
30 + + + 十
36 + + + + + +
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衷 6 動物積 種 の 成 績(マ ウ ス)
菌 株 マ ウ ス
屠殺ま で の 期間
病 変 部 位 組 織 内
逆 培 養
No. No. ( 肉眼 的) 菌 要 素
6
ロ 30日 (死 亡)
肺 川 汚 染
尾 川 汚 染
外 陰 川 汚 染
2 11日 (死 亡)
肺 川 汚 染
尾 川 汚 染
外 陰 州 汚 染
3 21日 (死 亡)
肺 州 汚 染
尾 ㈹ 汚 染
外 陰 州 汚 染
12
1 . 30日 外 陰 川 川
2 30日
尾 川 H
外 陰 州 川
3 30 日
尾 川 川




外 陰 州 川
2 33日
尾 州 ㈹
外 陰 川 川
3 33日
尾 川 川




外 陰 州 川
2 33日
尾 川 用
外 陰 川 川
3 33 日 尾 (十) H
23
ロ 39日 尾 川 H
3 39日 尾 什) H
ロ 39 日 尾 什) 川
30
ロ 70日 尾 什) 川
2 70日 尾 (可 川
36
ロ 32日 尾 H H
2 32日 尾 H ㈹
3 32日 尾 H 川
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( 接種後33日 で 屠殺) の 尾 に 生 じ た病変 の 組織像 で ･
尾 の 深部 に 好申球と壊死物 か ら な る大 き な膿瘍 が形成
さ れ . 周囲 に は組織球と線継組織の 囲み が み ら れ た ･
膿瘍内に は壊死物 と好中球に 混 っ て , か な り 多数 の 数
珠状に抗酸性 に 染 ま っ た短か い 紐状の 菌要素が認め ら
れ た(写真3 ). こ の 病変組織か ら の 逆培養 は陽性で あ
っ た . 写真 4, 5はNo.12 の 菌株 を接種 し た マ ウ スNo･ 3
(接種後30 日で 屠殺)の 陰嚢内に 生じ た病変 の 組織像
で あ る . 陰賓皮膚 の 深部及び睾丸 ･ 副畢丸の 辺り に 各
Ⅰ個の 大 き な膿瘍 の 形成が み られ た . 膿瘍の 周囲 に は ,
か な り 強い 線維化 が起 こ っ て い た . 膿瘍内 に は , 抗酸
性 に 染ま っ た細 長い 菌要素が好申球 や組織球 に 混 っ て
多数認 め られ た . (写 真6 ). これ ら の 病変か ら の 逆培
養 は陽性 で あ っ た .
軋 6 の 菌株を 接種 した マ ウ ス で は3 匹とも屠殺を ま
た ずに 11 日後 ･2 1El後･3 0日後 に それぞれ死亡 した . 3匹 と
も剖検時 , 肺に 白 っ ぽ い 点状病変 が認 め ら れ た . 肺病
変の 組織像で は t 肺実質内 に 好中球 を主体 と し た小浸
潤巣 が多数播種状に み ら れ た (写真7). 抗 酸菌染色で
は , こ れ ら小浸潤巣内に好中球 に 混 っ て t 抗酸性 に 染
ま っ た や や長 め の 樺菌様物が無数 に 認 め られち( 写真
8 ). 肺病変か らの 逆培養 は , 3匹 と も汚染 の た め失敗
に 終わ っ た .
(2) モ ル モ ッ トに お け る成績
どの モ ル モ ッ ト で も , 観 察期間中 も屠殺後剖検暗も
肉眼的に 病変 は認 め られ な か っ た｣ h30の 菌株を接種
し たモ ル モ ッ ト の 2 匹で ほ , 肺 ･ 肝 ･ 腎 ･ 畢丸 の 組織
学的検索 も行 な っ た が , ど こ に も病変 は み ら れ な か っ
た . これ らの 臓器か らの 逆培養 は す べ て 陰性 で あ っ た .
考 察
ヒ ト の 皮膚 の 〟 . ∽ αrf乃祝椚 感 染 症 は 欧米 で は ,
s wim ming po ol gr a n ulo m a
u と し て 知 ら れ , 多数 の
報 告2 2･
･ 23)が み ら れ る . な お , 最 近 は fish ta nk
gr a n ulo m a
2)の 名称 も使 わ れ て い る . わ が 国で は 中嶋
ら Ⅷ の 集計 に , その 後 の 報告
仰 7協 加え て 約 5 0例 の 発
表例 が み ら れ る . な お , わ が 国で はプ
ー ル を介 して の
感染の 記録 は な く . 多く は魚類 , 特 に 熱帯魚や そ れ の
水槽を 介し て の 感染例で あ る . 本症 の 病型 は ほ と ん ど





被検 23株 の う ち2 株( 表2の 恥 4, 9 )は汎 発型の 皮
膚病変 か ら分離 さ れ た菌株 で あ る . わ が 国で の 分離株
の う ち ,分離 時37℃ で 発育 を認 め た と の 記述が あ る の
は上述の 汎 発型 か ら分離 の 2 株の み で あ る .
戸
汎発型か らの 分離株の 一 つ ( 表2, No･ 4) に っ い て
乗 らち-は ,各温 度 に お け る発育状態が37 ℃> 27 ℃ >室
温 の 順 に 低下 し た と述 べ て い る . し か し , こ の 菌株に
っ い て 著者 の 実験で は , 10
~
2
帽 / mエ濃 度 の 菌浮遊液
0.1 m ほ 1 %小川培地 に 移植 した場合, 2 過後 に お い
て 22 ℃で は点状 の 小集落が多数 , 27 ℃で は粟粒大ま
で の ′ト集落 が多数 . 32 ℃で は集落が ほ ぼ培地全面 を覆
っ た状態 に な り , 37 ℃で は半 米粒大 ～ 小 豆大 の 集落が
数個 と い う状況 で あ っ た . 以 上の 4 者を比 較 し た場合.
ど の 温 度で の 発 育が最 も旺盛で あ るか , 判定がか なり
難し い が , 移植 した 繭量 は大体同 じ はずで ある から ,
個々 の 集落が 大 きく て も, 集落数が 少 な い こ と を重視
し , 37 ℃ で の 発育 を (±) と判定 し た . そ うす ると ,
東 ら61の 記述 と逆 と い う こ と に な る .
汎発 型か ら の も う 一 つ の 分離株(表2, No･9) に つ
い て 山本 らヰ)は , 分離時 は 37℃で 発育 し たが , 絶代培
養に 際 して は 37 ℃で 発育不能で あ っ た と述 べ て い る .
しか し , こ の 菌株 に つ い て の 著者の 実験 で は , 1咽 / 山
及 び 10
~ 2
mg/ mエの 2種 の 濃度 の 菌量移植 の い ず れ で
も37 ℃で 菌発育 が 認 め られ た . こ の 場 合も , 山本ら
4-
の 成績 と 著者の 実験成績と に 多少の く い 違 い が あ っ た
わ けで あ る .
集落の 表面性状
披検 23 株中1株(表2, No.5)を除 き他 は表面平滑
で あ っ た . た だ し , 同じ く平滑 と い っ て も , 平滑の 程
度 に は 多少の 差が あ り , 同
一 菌株で も培養条件 に よ っ
て 異な り う る し , ま た発育時期 に よ っ て も表面性状は
変り う る . す な わ ち , 発育初期 に は ド
ー ム 状 に 隆起し
て 表面平滑 な集落 が , 発育 が進 む に つ れ て 辺縁の 方は
表面 が微細顆粒状 な い し敏状 に な り ,
一 見 , 表面が･
粗 の よ う に 見え た . ま た 培養温度 に よ っ て も異 なり,
37 ℃ で 発育す る菌株の 表面 は , 低 い 温度で 発 育して く
る 集落 より も表面 は より 粗 で あ っ た . 37℃の 場合は培
地の 表面 が乾燥 し易 い こ と と関係 が あ る か も 知 れ な
い .
杭結核剤 に対する感受性
著者 の 実験 で は , リ フ ァ ン ピ シ ン (R F P) に 対 して
は 高濃度(50購 / mり で は感受性株が 23 株中14株･
低濃度 (10〃g /mり で は逆 に 耐性株が 11株 あ っ た ･
後者 の 中 に 後述 の 3株 ( 表4 のNo. 24, 狐 28) が含ま
れ て い る . と こ ろ が , 金原ら別 の 報告 した 4 株( 表4の
No.24, 2 5, 26, 28 )に つ い て の 分離初期の 耐性検査成
績に よ る と, 低濃度(10購 / mり の リ フ ァ ン ピ シ ン に
対す る耐性株 は4株申 1株の み で あ っ た と い う ･ 著者
の 成績 で は上述 の よ う に . そ れ ら 4株中3 株が耐性株
に な っ て お り , 耐性株 が増加 し た こ と に な る . こ の よ
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うな耐性株 の 増加 は継代を重 ね た こ と に よ るか と思わ
れる . No. 24. 25. 26, 28の 南棟 は い ず れ も 1 %小川培
地で 半年に 1 回継代 , No. 24 と25 は約 15回 , No.26
と28 は約 10回の 継代を繰り返 し て い る .
塩酸ミ ノ サ イ クリ ン の 抗菌力
最近外国
2 脚 で 〟 . 椚 αriれ〟 椚 感染症 に 対 す る 塩酸
ミノ サ イ ク リ ン の 有効性が報告 さ れ , わ が 国で も それ
が追試2
71 朝 )さ れ て い る .
著者の 実験で は , 23株中4株 に 対す る ミ ノ サ イ ク リ
ン の M IC が 1.6〟g / mエとか な り良 い 価 が 出 た . し か
し, 他の 6株 で は M IC12.5〃g / 山で , 中嶋 ら
2 0)の 成績
は どよく は なか っ た .
動物病原性
〟 , ∽ αrg乃以 ∽ の 動物接種に 関し て は . わ が 国で も若
干の 報告
朋 ‖ 州 6)一 昭 7Iが み られ る . そ れ ら は マ ウ ス の 定
離1仰 即 ･ 尾静脈 叩 仰
5)- 812 7) ･ 腹腔内即 へ . ま た モ ル モ ッ ト
の足舵1利 ｡ 腹腔内8)へ の 接種 と して 行 なわ れ て い る . 成
績はマ ウ ス で は 尾に 結節又は膿瘍 が出来 た と あり , 著
者の成績と 同じ で あ る . マ ウ ス の 陰襲 と畢丸 の 病変 に
つ い て も , 著者 の 成績 に 似 た記録8)1 61が み られ る .
マ ウ ス に お け る 肺病変に つ い て は , わが 国 で と 卜 か
ら分離さ れ た 菌株 に つ い て は ま だ記録 はみ ら れ な い .
中嶋ら1 別は , 患者 が勤務 して い た水族館 の イ シ ダイ と
水槽の 海水 より 分離 した 〟. 椚 " 煩 Ⅷ 朋 株 を マ ウ ス の
尾静脈内 へ 接種 , 肺 に結節形成 さ せ た と い う . Lin ell
と No rde n
l】 も マ ウ ス で 肺病変を作 る こ と に 成 功 し て
い る . 著者の 場合, マ ウ ス に 肺病変 を作 っ た の は皮膚
の ほか に 骨病変を伴 っ た症例か ら の 分 離株(表2, 仙
6) で あ っ た .
モ ル モ ッ ト ヘ 接種 で 病変を生 じ さ せ た報告 は ま だ な
い … I
. 著者 の 実験で も病変を起 こ す こ と は 出来な か っ
た .
結 論
わ が 国 に お い て と 卜 の 皮 膚 の 〟γC(フわαCfg rg〟 椚
椚 αわ力払椚 感染例か ら 分離 さ れ た 〟γC(フ占αCJg r～〟 椚
肌 αrg乃祝椚 の 23 株に つ い て 生理 学的性状 , 薬剤感受性
及び動物病原性 を検索 し , 以 下の 結果 が 得ら れ た .
(1) 培養温度: 被検23株の い ず れ も1 %小川培地
にお い て 22 ℃, 27 ℃, 32 ℃の 各温度 で 発育 し た ,
37 ℃で は 発育 は移植菌量 に よ っ て 異 な り , 0.1mgの 移
植で は14株 が発育 , 0.001mgの 移 植で は9 株が発育 し
た ∴ 汎発型の 皮膚病変を示 した 患者か ら分離さ れ た 2
株は両方の 薗量 の い ずれ で も37℃ で 発育 した .
(2 )1 %小川培地 に 32 ℃で 培 養し た 集落の 表面 は
1株を除き 全て 平滑 で あ っ た .
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( 3 ) 68℃ カ タ ラ ー ゼ試験 は23株の 全 て に お い て 陽
性 , た だ しそ の 程度に は 南棟 に よ っ て 多少の 差異が み
ら れ た .
(4) 塩酸ミ ノ サ イ ク リ ン の 披検 23 株に 対す る最小
発育阻止濃度 は1.6 ～ 12.5〝g /mエで あ っ た .
(5)温顔量 で 1 帽 を マ ウ ス に 腹腔内接種, 尾 と陰嚢
内に 膿瘍性病変 を生 じた . あ る 1株で は 肺病変を も生
じ た .
以 上 , Myc oba cte riu m m arin u mの 23 株の 検索 で
は , 培養温度 ･ 若干 の 生理 学的性状 ･ 薬剤感受性 に 多
少の 差異 が認 め ら れ た . なお , ミ ノ サイ ク リ ン の 木蘭
に 対す る抗菌力に は み る べ き もの の あ る こ と が 分 っ
た .
稿を終 る に あ た り 御指導 ･ 御校閲を賜 っ た福代良 一 教授 ,
有益な 御助言 を い た だ い た金沢医科大学金原武司助教授 . 種
々 の 御助言 を い た だ い た本学附属病院中央検査部尾角信 夫技
官 にJL､か ら深謝申 し上げます . ま た南棟の 収集 にあた り御協
力 い た だ い た 各施設の 方 々( 表1)に厚く御礼 申 し上 げます .
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写 真 説 明
写真 1. No.15 の 菌株 を接種 し た マ ウ スN仇2 ( 表6) の
魔 の 病変 . 検断面 . 深部 に 大 き な膿瘍が み られ る . H E
染色 , × 15.
写実 2. 前 図の 一 部 の 拡大 . 膿瘍 は好中球 ･ 核破片 ･ 壊
死物 か ら成る . 周囲 に は線維化 が あ り t そ こ に 組織球
と小円形細胞 が み られ る . H E染色 . × 50.
写真 3. 前 園と 同 じ標本の 別の 切片 . 膿 瘍内の 所見で ,
壊死物 と 好申球 に 混 っ て か な り 多数 の 抗酸性 に 数珠状
に 染 っ た . 短 か い 紐 状 の 菌 が 認 め ら れ る . Ziel -
Ne else n染色 , × 800.
写真 4. No.1 2の 菌株 を 接種 した マ ウ ス 軋 3 ( 30 日で 屠
殺) の 陰嚢内 に 生 じ た病変 . 陰嚢 皮膚 の 深部, 畢丸と
副寧丸の 間の 2 ケ所 に 大 きな 膿瘍の 形成が み ら れる .
HE 染色 , × 10.
写真 5. 前図の 一 部 の 拡大 . 畢丸 と副畢丸の 間の 辺 り に
出 きた 膿癌 で , 周囲 に か なり 強 い 線線化が み ら れ , 組
織球 と小円形細胞 の 浸潤 も認 め られ る . H E染 色, ×
50.
写真 6. 前図 と 同じ標本 め別 の 切片 . 膿瘍内 の 所見 . 好
申球 と組織球 に 混 っ て 抗酸性 に 染 ま っ た細長 い 菌要素
が多数認 め ら れ る . Ziel - Ne els e n染色 , × 800.
写真 7. No.6 の 菌株 を接種 し た マ ウ スNo.2 (21 日で死
亡) の 肺 の 病変. 胸膜直下又 は そ れ に 近 い 肺実質内に
小浸潤巣 が多数み ら れ る . H E染色 , × 50.
写真 8. 前 図と 同じ標本 の 別の 切片 . 好 中球 に 混 っ て無
数 の , 抗 酸性 に 染ま っ た , や や長 め の 稗 菌様物が認 め
られ る . Ziel ～ Ne els e n染色, × 80 .
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Studies o nMyc obacteriu m Marin u mwith specialregaLrd toits Physiological Activities,Sensi-
tivity to Dr ugs and Pathogemic Activitesto An im als - Isa m uM itsuto , Departm ent of Der m a-
tology, Schoolof Medicine, K an aZ aW aUniversity, K an aZa W a9 20,Japan･ J･ Ju zen･ Med. So c. , 89,
1 19- 1 32(1粥0).
Abstract Tw e nty-t hr e estr ains of MンCObac te riu m m a rinu m w e r e e x a min ed in theirphysiologiー
c al a ctivitie s, S e n Sitiv ty to drugs a nd pat hoge nicity fo rlaboratory a nim als. T he r e sults w e r e as
fouo w s :
(l) On l% Oga w a
'







C respe ctiv ely ･ W he n in inc ubatio n at 3 7
0
C
, gr OWthvaried with doses of in -
O C ulu m ･ Fo u rte e n ofthe 2 3 str ain sgr e w whe n wit h O･1 m g of the inoc ulu m , While only nin e
whe n wit h O.0 0 1m g of the in o c ul m . T he 2 strain sis olated from the c ases with diss em inated
C uta n e O u Sle sions gr e w with bot h doses of t he ino culu m in inc ubatio n at 3 7
0
C. No ne of t he
Str ain sgrew in in c ubatio n at 4 2
0
C.
(2) The s u rfa c eofthe c olo nie s of 2 20f t he 2 3strain s wa ss mo oth on l% Ogaw a,s eggm ediu min
in c ubatio n at 3 2
0
C
, While o n e sho w ed a r o ughs u rfa c e.
(3) N ia cin produ ctio n a nd nitrate redu ctio nte sts w e r e n egativ ein all the 23 strains, Wh ne Tw e en
8 0 hydr olysis, a Cidpho sphata s e at 7 0
0
C and a ryls ulfata sete sts w e r epositive . Catalase tests at
6 8 ℃pr o v ed in allof t he 2 3str ain sto bepo sitiv e.
(4) T he minim u minhibito ry c o n c e ntr ation of min o cycline hydr o chloride against the 2 3str ain s
W e re ranged fr o ml .6 to 1 2.5pg/ml.
(5)Intr aperito n eal injectio n of lmg df ino c ulu m produced abs c ess fo r m atio nsin t he tiss u eof
thetail and sc rotu min mic e･ On e of t he strain sprodu c edpulm o n a rylesio ns･ Guin e apigs were
in o c ulated intr aperito n e a11y with 2m g of in o c ul m with no su c c e s sfu 1r e s ults.
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